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Основная физиологическая функция лёгочного
сурфактанта (ЛС) — уменьшение поверхностного на
тяжения в альвеолах [1—3] и поддержка альвеоляр
ной стабильности. Сурфактантная система лёгких
включает в себя: альвеолоциты 2го типа, синтезиру
ющие и секретирующие сурфактант; сурфактантный
альвеолярный комплекс — неклеточный компонент,
локализующийся на поверхности альвеолоцитов;
альвеолярные макрофаги, утилизирующие свобод
ный сурфактант; рецепторный аппарат лёгкого, уча
ствующий в регуляции секреции сурфактанта. Лёгоч
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Цель работы — исследование продукции сурфактантного апопротеина D у недоношенных новорождённых с
ОРДС во время проведения ИВЛ. Материал и методы. В статье представлены результаты исследования продук:
ции сурфактантного апопротеина D (SP:D) в различных биологических жидкостях у 44 недоношенных новорож:
денных. Выделены две группы новорождённых, в зависимости от выраженности клинических проявлений остро:
го респираторного дистресс:синдрома (ОРДС). В основную группу включено 25 детей с тяжёлым течением
заболевания, в связи с чем всем новорождённым с рождения проводили профилактическое введение экзогенного
сурфактанта «Куросурфа» и искусственную вентиляцию лёгких (ИВЛ). В группу сравнения включено 19 недоно:
шенных новорождённых без признаков ОРДС. Результаты. Проведённое исследование показало, что сурфак:
тантный апопротеин D определяется в различных биологических жидкостях рожениц и недоношенных новорож:
дённых: амниотической жидкости, желудочном аспирате, полученным сразу после рождения, остаточной
пуповинной крови, сыворотке крови через 8 часов после рождения и бронхоальвеолярной жидкости. Несмотря на
малый гестационный возраст новорождённых, сурфактантная система лёгких способна продуцировать SP:D, это
документируется его высоким содержанием в амниотической жидкости и остаточной пуповинной крови у недоно:
шенных новорождённых. В ближайшие часы после рождения у недоношенных новорождённых продукция апо:
протеина D значительно снижается. Заключение. Полученные результаты свидетельствуют о внутриутробной
продукции SP:D тканями плода, способствующей улучшению газообменной функции лёгких у недоношенных но:
ворождённых в первые часы после рождения, о наличии транзиторных нарушений функции альвеоло:капилляр:
ной мембраны у новорождённых, находящихся на ИВЛ. Ключевые слова: недоношенные новорождённые, острый
респираторный дистресс:синдром, сурфактант, сурфактантный апопротеин D.
Objective: to study the production of surfactant apoprotein D in preterm neonates with acute respiratory distress
syndrome (ARDS) during artificial ventilation (AV). Subjects and methods. The paper presents the results of study:
ing the production of surfactant protein D (SP:D) in various biological fluids in 44 preterm neonates. Two groups of
newborn infants were identified according to the clinical manifestations of ARDS. The study group comprised 25
infants with the severe course of the disease, in this connection the preventive administration of the exogenous sur:
factant Curosurf and AV were made in all the neonates at birth. The control group included 19 preterm babies with:
out signs of ARDS. Results. The study has demonstrated that in parturients and preterm neonatal infants, surfactant
apoprotein D is detectable in various biological fluids: amniotic fluid, the gastric aspirate obtained just after birth,
residual umbilical cord blood, serum following 8 hours of birth, and bronchoalveolar fluid. Despite the low gesta:
tional age of the neonates, the lung surfactant system is able to produce SP:D, as evidenced by its high content in
the amniotic fluid and residual umbilical cord blood of preterm neonates. The production of apoprotein D in preterm
neonates considerably reduces in the next few hours after birth. Conclusion. The findings suggest that fetal tissues
generate SP:D, which improves pulmonary gas exchange in preterm neonates in the first hours after birth and that
alveolar:capillary membrane dysfunctions are transient in the neonates on AV. Key words: preterm neonates, acute
respiratory distress syndrome, surfactant, surfactant apoprotein D. 
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ный сурфактант человека состоит из 80—85% липи
дов, 8—10% — протеинов и 2—5% — углеводов [4—7].
Основными веществами, влияющими на поверхност
ное натяжение альвеол, являются фосфолипиды (ФЛ):
фосфатидилхолин, дипальмитоилфосфатидилхолин,
фосфатидилглицерин, фосфатидилсерин и др. Около
половины белков составляют сурфактантассоцииро
ванные белки — апопротеины: гидрофобные протеины
SPB, SPC и гидрофильные протеины SPA, SPD. При
изучении in vitro процесса формирования поверхност
ноактивной плёнки, установлено, что SPA, SPB и SPC
приводят к увеличению скорости распределения фос
фолипидов на поверхности раздела фаз в альвеолах.
Протеины SPA, SPD необходимы для равномерного
распределения слоя сурфактанта по всей поверхности
лёгких и для препятствования спадения альвеол в кон
це выдоха. Уменьшение количества сурфактанта может
приводить к проникновению сывороточных белков в
альвеолярное пространство, что способствует дальней
шему подавлению синтеза сурфактанта и ухудшению
состояния лёгочной ткани [8—11]. 
Кроме того, апопротеины выполняют барьерную
функцию, принимают участие в системе врождённого и
адаптивного иммунитета [12—14]. Важная роль в этом
процессе принадлежит сурфактантассоциированному
апопротеину D (SPD), который принадлежит к семей
ству коллагеноподобных лектинов. SPD — мультимер
ный Са+2 связывающий белок, синтезируется двумя ти
пами нецилиарных периферических клеток:
альвеолоцитами ІІ типа и клетками Клара [2, 15], а так
же различными эпителиальными клетками желудочно
кишечного тракта и мочевыделительной системы [16].
SPD обладает защитными свойствами [17—19], влияет
на врождённый иммунный ответ. В экспериментах на
трансгенных мышах показано, что при дефиците этого
белка животные становятся чувствительными к инфек
циям [20—22]. Удаление гена SPD у эксперименталь
ных животных приводит к повышенной восприимчиво
сти лёгочной ткани к вирусным и бактериальным
инфекциям [23, 24], увеличению количества альвеоляр
ных макрофагов, нарушению синтеза фосфолипидов
сурфактанта, повышению активности металлопротеаз
[25], в лёгких развивается воспаление и эмфизема [21].
АпопротеинD обладает противовоспалительными
свойствами, стимулирует хемотаксис нейтрофилов, спо
собен связываться на поверхности микроорганизмов с
гликоконъюгатами, а также сегментоядерными лейко
цитами [26, 27], влияет на активность тучных, дендрит
ных клеток, лимфоцитов и альвеолярных макрофагов
[28—34], снижает количество альвеолярных макрофа
гов, вступающих в апоптоз [35, 36], связывает липополи
сахарид грамотрицательных бактерий [29, 37]. 
Экспрессия SPD снижается при различных забо
леваниях: ОРДС, бронхиальной астме, бронхолёгочной
дисплазии. В эксперименте на животных показано уве
личение синтеза SPD при гипероксии. У эксперимен
тальных животных в ответ на инфекционную инвазию
происходит повышение синтеза SPD и интерлейкина4. 
Искусственная вентиляция лёгких, являющаяся ос
новным методом лечения ОРДС у недоношенных новорож
дённых, может вызывать повреждение альвеолярного эпи
телия, угнетении синтеза эндогенного сурфактанта и его
повышенную деградацию, что способствует вторичному де
фициту сурфактанта и ухудшает течение заболевания.
Цель работы — исследование продукции сурфак
тантного апопротеина D у недоношенных новорождён
ных с ОРДС во время проведения ИВЛ. 
Материалы и методы
Проводили определение SPD в различных биологичес
ких жидкостях матерей и недоношенных новорождённых. 
Объектом исследования явились:
• периферическая кровь матери в конце первого пери
ода преждевременных родов или во время оперативного родо
разрешения;
• передние околоплодные воды;
• бронхоальвеолярная жидкость, аспирированная сра
зу после рождения (БАЛ 1) и через 8 часов после введения эк
зогенного сурфактанта «Куросурфа» (БАЛ 2);
• остаточная пуповинная кровь недоношенных ново
рождённых (ОПК);
• центральная венозная кровь недоношенных ново
рожденных, полученная через 8 часов после рождения (ЦВК); 
• желудочный аспират, полученный сразу после рож
дения.
В конце первого периода родов у матери осуществляли забор
крови из периферической вены. Забор амниотической жидкости
проводили в асептических условиях методом амниоцентеза во
время операции кесарева сечения, динамического осмотра родо
вых путей при её излитии и при амниотомии в первом периоде
родов. Остаточную пуповинную кровь забирали сразу после пе
ресечения пуповины. Исследование центральной венозной крови
у новорождённых осуществляли через 8 часов после рождения. 
Для исследования уровня SPD все биологические жид
кости собирали в стерильные стеклянные пробирки, отстаива
ли в течение 30 минут при комнатной температуре и центри
фугировали при 400 об/мин в течение 10 минут. Сыворотку
отбирали в стерильные пластиковые пробирки и хранили в за
мороженном виде до проведения анализа при t=20°C. 
Содержание SPD определяли методом иммуноферментно
го анализа с использованием моноклональных антител к челове
ческому сурфактантному протеину D на фотoметре Stat Fax 2100
(США) с использованием тестсистем BioSonroeInternational
(Франция). Подготовку проб осуществляли автоматически с ис
пользованием Stat Fax 2600 Stat Fax 2200 (термостатвстряхива
тель) фирмы AWARENESS TECHNOLOGY Inc. (США). 
Единица измерения — пикограммы в миллилитре (пг/мл)
сыворотке крови. 
С помощью технологии ионселективных электродов, на
анализаторе Easy Blood Gas (США) проводили измерение пар
циального давления кислорода крови, с последующим расчётом
альвеолярноартериального кислородного градиента (Аа DО2),
респираторного коэффициента (RI). Исследовали артериолизи
рованную капиллярную кровь, набранную в капилляр с коагу
лянтом, из дистальных отделов рук. Показатели газообмена оце
нивали во время проведения ИВЛ через 2, 8, 12, 24 и 40 часов
после введения «Куросурфа». 
В исследование включено 44 недоношенных новорожден
ных с гестационным возрастом от 27 до 36 недель и массой тела
при рождении от 1040 г. до 2980 г. Выделены 2 группы новорож
дённых, в зависимости от выраженности клинических проявле
ний ОРДС. В группу «А» включено 25 детей с тяжёлым течени
ем заболевания, в связи с чем, всем новорождённым с рождения
проводили профилактическое введение экзогенного сурфак
танта «Куросурфа» и ИВЛ. Средняя доза сурфактанта состави
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Длительность ИВЛ Значения показателей во время исследования в группе «А»
рО2 мм рт. ст. A:a DO2 мм рт. ст. RI 
2 часа 64,7±50,7 214,8±73,0* 4,3±1,9
8 часов 50,9±24,2 233,1±98,2 7,9±10,6
12 часов 48,2±12,4* 310,9±122,7* 7,3±4,1*
24 часа 58,7±31,1 290,5±134,5* 6,2±3,8
40 часов 63,5±28,4* 247,9±96,4 4,5±2,6
ла 180 мг/кг. В группу «В», сравнения, включено 19 недоно
шенных новорождённых без признаков ОРДС. 
Сравнительная характеристика новорождённых обеих групп
приведена в табл. 1. В группе «А» средний гестационный возраст
составил 30,9±2,5 недель, чем обусловлена достоверность различий
по антропометрическим показателям и оценке по шкале Апгар. 
При статистической обработке полученных данных при
меняли методы дескриптивной и вариационной статистики,
непараметрические методы оценки. Отличия считали досто
верными при уровне статистической значимости p<0,05. Ко
личественные данные представлены в виде M±σ.
Результаты и обсуждение
С рождения у всех новорождённых группы «А»
имелись симптомы тяжёлой дыхательной недостаточ
ности: разлитой цианоз кожных покровов, втяжение ус
тупчивых мест грудной клетки, аускультативно дыха
ние равномерно ослаблено по всем полям, что явилось
показанием к интубации трахеи, заместительной тера
пии экзогенным сурфактантом «Куросурфом» на 3й —
5й минутах жизни и проведению ИВЛ. 
Введение «Куросурфа» в 20% случаев позволило
выбрать начальный режим респираторной поддержки
— СРАР; у остальных 80% новорождённых проводили
полностью контролируемую вентиляциюА/С. 
Проводимое лечение способствовало нормализа
ции газового состава крови у новорождённых, находив
шихся на ИВЛ (табл. 2). У новорождённых через 2 часа
после введения «Куросурфа» парциальное напряжение
кислорода (рО2) в крови находилось в пределах нор
мальных величин, к 12 часам проведения ИВЛ произо
шло достоверное снижение средней величины показа
теля (p<0,05), но эти параметры находились в пределах
физиологических значений. Отмечались признаки на
рушения функции аэрогематического барьера: досто
верное (p<0,05) увеличение средней величины альвео
лярноартериального градиента (Aa DO2) и респира
торного индекса (RI) к 12 часам проведения ИВЛ.
Выявленные изменения были кратковременные и отме
чались только в первые сутки жизни. 
В одном случае в течение первых часов жизни, не
смотря на профилактическое введение «Куросурфа», раз
вился ОРДС, клиниколабораторные признаки полиорган
ной недостаточности прогрессивно нарастали, и наступил
летальный исход. При патологоанатомическом вскрытии
подтверждён диагноз болезни гиалиновых мембран.
Проводимое лечение способствовало появлению у
большинства новорождённых эффективного самостоя
тельного дыхания, и они были экстубированы. Общая
продолжительность ИВЛ составила 42,6±36,2 часа. 
Все бактериологические посевы из трахеобронхи
ального дерева, взятые при рождении у недоношенных
новорождённых группы «А», были отрицательные. За
время наблюдения у новорождённых обеих групп кли
нических признаков врождённой и реализации внутри
больничной инфекции не было. 
В конце первого периода родов в периферической
крови матерей обеих групп содержание SPD не имело
достоверных отличий и составляло 39,9±6,2 пг/мл. Со
держание исследуемого показателя в околоплодных
водах варьировало от 580,9 пг/мл до 4007,6 пг/мл.
Средняя величина SPD в группе «А» составляла
2673,4±2326,1 пг/мл, в группе «В» — 3248,9±5188,3 пг/мл,
данные различия статистически не достоверны
(p>0,05). Высокое содержание SPD в амниотической
жидкости свидетельствует о его внутриутробной про
дукции. При проведении корреляционного анализа в
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Показатель Значения показателей в группах исследования
Группа «А» Группа «В» р
Масса тела при рождении, грамм 1575±382,9 2241,1±386,8 <0,005*
Рост, см 40,1±3,4 45,4±2,3 <0,005*
Срок гестации, недель 30,5±2,3 34,7±0,9 <0,005*
Оценка по шкале Апгар (балл): 
на 1й минуте 4,4±1,8 6,7±0,6 <0,005*
на 5й минуте 6,4±0,8 7,3±0,5 <0,005*
Длительность ИВЛ, часов 42,6±36,2 — —
Таблица 1
Общая характеристика обследованных новорождённых при рождении (M±σ)
Примечание. * — p<0,005 — статистически значимые отличия между группами новорождённых.
Таблица 2
Газовый состав крови у новорождённых с ОРДС (M±σ)
Примечание. * — p<0,05 — достоверность отличий между показателями.
группе «А» выявлена сильная прямая связь с достовер
ным коэффициентом корреляции содержания SPD в
амниотической жидкости и парциальным напряжени
ем кислорода через 2 часа после рождения (r=0,76;
р=0,02), что свидетельствуют о внутриутробной про
дукции SPD тканями плода, способствующей улучше
нию газообменной функции лёгких у недоношенных
новорождённых в первые часы после рождения.
Концентрация SPD в различных биологических
жидкостях недоношенных новорожденных представлена
на рисунке. У новорождённых обеих групп не выявлено
достоверных отличий содержания SPD в желудочном
аспирате. Средняя величина показателя у больных груп
пы «А» составляла 248,5±313,1 пг/мл и 156,3±32,6 пг/мл
у детей группы «В». Динамика SPD в сыворотке крови у
новорождённых была следующей: при рождении у ново
рождённых группы «А» содержание SPD в остаточной пу
повинной крови варьировало от 62,7 до 1022,9 пг/мл, сред
няя величина показателя составляла 307,6±249,1 пг/мл и
была в 2,8 раза выше, чем у новорождённых группы «В»,
при этом у них содержание SPD в остаточной пуповин
ной крови находилось в пределах от 28,5 до 226,9 пг/мл,
M±σ=108,3±90,6 пг/мг. Различия между этими группами
статистически значимы (p<0,05). Несмотря на повышен
ную внутриутробную продукцию SPD у новорождён
ных группы «А» при рождении были признаки дыхатель
ной недостаточности, что, возможно, связано с
дисбалансом в сурфактантой системе лёгких. Проведён
ный корреляционный анализ показал наличие у ново
рождённых группы «А» сильной прямой связи содержа
ния SPD в остаточной пуповинной крови с
респираторным индексом (r=0,75; р=0,005) и альвеоляр
ноартериальным градиентом через 2 часа после рожде
ния (r=0,72; р=0,007). Полученные результаты свиде
тельствуют о наличии транзиторных нарушений
функции аэрогематического барьера у новорождённых,
находящихся на ИВЛ. 
Через 8 часов после рождения у новорождённых
группы «А» содержание SPD в сыворотке крови досто
верно снизилось (p<0,05) до 126,9±73,4 пг/мл. В группе
«В» также произошло снижение продукции SPD до
63,2±26,6 пг/мл.
Проводили определение SPD в бронхоальвео
лярной жидкости у новорождённых группы «А». Непо
средственно после рождения (до введения сурфактанта
«Куросурф») содержание SPD в БАЛ составляло
100,9±115,2 пг/мл. Через 8 часов после введения «Куро
сурфа» произошло снижение содержания SPD до
52,3±51 пг/мл, данные изменения статистически не до
стоверные (p>0,05). Выявлена корреляционная прямая
связь средней силы между содержанием SPD в бронхо
альвеолярной жидкости, полученной сразу после рож
дения, и длительностью ИВЛ (r=0,64, p=0,04). Внутри
утробная продукция апопротеина D у новорождённых
группы «А» также свидетельствует об эффективном
иммунном ответе, препятствует развитию воспалитель
ного процесса в лёгких, влияя, таким образом, на дли
тельность ИВЛ. Снижение содержания SPD в БАЛ но
ворождённых детей группы «А» через 8 часов после
рождения связано, возможно, с отсутствием факторов,
стимулирующих его продукцию.
Заключение
Несмотря на малый гестационный возраст ново
рождённых, сурфактантная система лёгких способна
продуцировать SPD, что документируется его высоким
содержанием в амниотической жидкости и остаточной
пуповинной крови недоношенных новорождённых. В
ближайшие часы после рождения у недоношенных ново
рождённых продукция апопротеина D значительно сни
жается. У новорождённых группы «А» выявлены следу
ющие корреляционные связи: сильная прямая связь
содержания SPD в амниотической жидкости и рО2 в пе
риферической крови; сильная прямая связь содержания
SPD в остаточной пуповинной крови с респираторным
индексом и альвеолярноартериальным градиентом в пе
риферической крови через 2 часа после рождения; пря
мая связь средней силы между содержанием SPD в
бронхоальвеолярной жидкости, полученной сразу после
рождения, и длительностью ИВЛ. Полученные результа
ты свидетельствуют о внутриутробной продукции SPD
тканями плода, способствующей улучшению газообмен
ной функции лёгких у недоношенных новорождённых в
первые часы после рождения, о наличии транзиторных
нарушений функции альвеолокапиллярной мембраны у
новорождённых, находящихся на ИВЛ.
У недоношенных новорождённых, находящихся
на ИВЛ, газообменная функция лёгких сохранена, а на
рушения в альвеолокапиллярной мембране транзитор
ные. В дальнейшем происходит полноценная респира
торногемодинамическая адаптация недоношенных
новорождённых, что способствует благоприятному те
чению неонатального периода.
Авторы приносят благодарность Малаховой С. В.
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